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【目的】 
腱板は肩関節機能の重要な働きを担う筋肉の総称であり、その作
用は、静的な作用として肩関節の安定化、動的な作用として挙上・内
旋・外旋・外転などの肩関節動作が挙げられる。腱板断裂は、50歳
以上で 20％以上の罹病率と言われる比較的頻度の高い疾患であり、
無症候性のものも多いが、症候性のものは安静時痛・動作時痛・夜間
時痛などの肩関節痛を筆頭に、肩関節可動域制限や筋力低下による
上肢の挙上困難などの症状が出現し、患者の ADLを大きく阻害する
こともある。腱板断裂の危険因子には、肩峰との衝突であるインピン
ジメント、加齢、利き手側、外傷の既往、喫煙、高 BMI、高脂血症、
上腕骨骨密度の低下と様々な報告がある。近年、この中でも骨密度低
下の報告が散見されるが、骨密度と腱板強度の関係性は未だ不明点
が多い。 
また、近年、骨粗鬆症治療薬として本邦で世界に先駆けて臨床応用
された抗スクレロスチン抗体は高い骨粗鬆症治療効果の報告は多数
あるが、腱に対する作用はいまだ明らかではない。 
そこで本研究の目的は、卵巣摘出ラットを用いて抗スクレロスチ
ン抗体による骨粗鬆症治療を行い、腱板強度と骨密度の関係を評価
することである。 
【方法】 
8 週齢メスの Sprague-Dawley ラット 30 匹を用い、卵巣露出を
行った Sham群、卵巣摘出を行った OVX群と OVX＋antiScl群の 3
群（各群 10匹ずつ）を対象とした。術後 12週から術後 20 週まで、
OVX+antiScl群に対して週 2回皮下注射での抗スクレロスチン抗体
（25mg/kg）投与を行い、Sham群と OVX群に対して週 2回皮下注
射での同容積の生理食塩水をそれぞれ皮下注射投与し、術後 20週で
評価を行った。評価項目は、上腕骨近位部の全骨骨密度（g/㎤）、力
学的評価として引っ張り試験による棘上筋-棘下筋腱複合体の最大破
断強度（N）、剛性（N/mm）、ヤング率（N/㎟）、組織学的な評価と
して、棘上筋の上腕骨付着部を中心にマッソントリクローム染色を
用い、棘上筋の腱付着部を、腱変性を評価する Bonar scaleを用いて
定量的に評価した。 
【結果】 
骨密度は、OVX 群は Sham 群と比較して有意に低下し、OVX＋
antiScl群は OVX群と比較して有意な改善を認めた。 
腱板強度は、OVX群は Sham群と比較して、最大破断強度・剛性・
ヤング率の全てにおいて有意に低下し、OVX＋antiScl群は OVX群
と比較して最大破断強度・剛性・ヤング率の全てにおいて有意な改善
を認めた。 
腱板の組織学的検討では、Sham 群に比べて、OVX 群と
OVX+antiScl 群では、コラーゲンと vascularity が優位に高く、ト
ータルスコアでも、有意に高値であり腱板変性の進行を認めた。一方、
OVX 群と OVX+antiScl 群では有意差を認めず、抗スクレロスチン
抗体治療で組織学的な変性改善を認めなかった。 
骨密度と腱板最大破断強度の相関関係では、相関係数 0.72と強い
正の相関関係を認めた。 
【考察】 
腱変性の原因としては、加齢、遺伝、インピンジメント、低血流、
オーバーユース、神経麻痺、エストロゲン欠乏など様々な報告がある。
卵巣摘出と腱変性の関係としては、卵巣摘出によってエストロゲン
が低下することで、腱組織に発現しているエストロゲン受容体の作
用によって、コラーゲン合成能低下につながると報告されている。コ
ラーゲン合成能が低下した結果、腱変性が進行することで、腱板強度
の低下につながったものと考えられる。 
本研究で使用した抗スクレロスチン抗体は 2019 年 3 月に日本で
世界初の臨床使用が j開始された薬剤で、現状で最も効果の高い骨粗
鬆症治療薬である。骨芽細胞の活性化、骨ライイング細胞の活性化、
骨芽細胞前駆体の分化誘導による骨形成促進作用と、破骨細胞活性
抑制による骨吸収抑制作用の 2 つの作用で高い骨粗鬆症治療効果を
示すことが多数報告されている。本研究においても抗スクレロスチ
ン抗体治療で有意に骨密度上昇を認め、他の報告と同様に骨粗鬆症
治療効果が示された。 
また、本研究では、卵巣摘出によって腱板変性が進行し、腱板強度
が低下するはずであったラットに、抗スクレロスチン抗体治療を行
い、腱板変性の改善は認めなかったが、腱板強度上昇を認めた。よっ
て、腱板変性以外の要素が腱板強度に強く影響していることが示唆
された。抗スクレロスチン抗体の作用として、骨密度以外には、線維
軟骨の石灰化や骨腱板付着部を改善させるという報告がある。本研
究では骨密度のみならず、軟骨層や骨腱板付着部の改善が腱板強度
の改善につながったと考えられた。 
骨粗鬆症治療薬と腱板強度に関しては、ビスホスホネート製剤と
PTH製剤で過去に報告があり、どちらも骨密度が上昇すると共に腱
板強度が上昇するという結果であった。また、PTH治療では、腱板
組織自体には影響がなく、骨密度と腱板強度に中等度の相関関係を
認めるという結果であり、本研究と同様の結果であった。これらの結
果からも、骨粗鬆症治療は腱板強度を改善することで、腱板断裂の予
防となる可能性が示唆されるだろう。 
本研究のリミテーションは腱板断裂部位の組織学的検討を行って
いないこと、抗スクレロスチン抗体の容量変化による影響を検討し
ていないこと、などが挙げられます。 
【結論】 
抗スクレロスチン抗体治療は、腱板組織変性には影響を与えず、骨
密度、腱板強度を改善した。 
骨密度と腱板最大破断強度の間に、強い正の相関関係を認めた。 
骨粗鬆症治療は、骨密度改善のみならず、腱板強度を改善すること
で、腱板断裂の予防となる可能性が示唆された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
